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r-2 18OniaEid誘導体の L'" yiJro抗菌活性
INA耳のinuLT･0抗菌活性に関しては従来から広簡な研究がみられ,抗菌作用簡序についても
多くの可能姓が唱えられているoLかし最も有力な説は,蘭体膜棉成蛋白質の合成を阻嘗する可能




懐が hyrlraz tHle判のま なゝのかそれとも加水分解種物であるINAfは のかを礁BEL柑な.かっ
たことにあると考えられる~Oここでは,すでに逓べた堵地中での安定性が i7ZUiLro抗菌活性とい




































BarclayらはINAtiの入朝結核菌に対する in yitro殺籍効果が約 10時間柑度でほとんど
発揮 し尽 されることを報告 しているoaB)この方法に取 じて,辛物一酪接触時間華抗卸 抽 こ揮 ぽ
◆■
す影掛 こ関 して検討を加えた｡第19転lは一一定時問准物に接触させた常の鹿瀬状態を濁度持去り姦
あ したものであ葛｡FEIとINA日ではほぼ同様の償向を示すが,Grと扇 pIでは上腕 抑制効果
がや 小ゝ さiなったO







































































第 牧童 Penicillin誇導体の安定性と7-n 7JZ･jr"抗菌活性に
およぼす銅 イオンの影響
雛推試触においでは,7 ㍉/慨などのN鮎や glun}允-1などg)糊 紬;必IPJL-1であるとJ棚榊こ,特










で奉帝では,薬物として水喝液中で毎分解が予想されや ben叩 Ip叩 iciIH n(BPl)および･
L2.早 -dirlef･h.如 yph如 ylpenicillinO)MP)を選び,グラム摘喋繭の培養試験に盤
濁 される-tj-/磯子右ヨ･./を培地と.して掲汀 化学約定･鹿 三により耕地中での安定性およびS叫 ky-
1如 亡e㌣J"空叫 に対する･in~･如 ro,抗菌活性におよぼす軸イオソの影牡を明らかにするEI的で検
討を音もお
耳,-I Pen辱 i･l'liも議導体の安定性におよぽす崩イオソの彫恕
I,馳 W且-;け Jらた轟 と p.e車 cilH n誘導掛 ま岬 6･5の中性附並で展も安定であると<され
ているO如 また叫 ふbe,g8≠11ら噂 拍 ソ削 1によりアルカリ分解産物である･penici-














































































































































第25回 Efrect or Cupパ c lon Concentration on the







分節速度定数のiEi-線的制 帖 かなmIL傾 度瓜1あら!?れるが,一定低に革する傾向は全(類似した｡
JtJtF:･の総菜から, nPおよび工恥rPの安定性におよぼす銅イ十ンの彪掛 こ崩 して以下の沸 点が潜的
されるo第-に鍬イオ ソが相対的に低額蟹の場合f緩衝耗中で 0--3rXIO~7M,培地中でSX
1Oー7-5×10~8M)には∴bn}水分解の促進が･J7.として勧喋的効果によるものであると考えもれ
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concn_¢fCqriJ:loptlO-うx)
第28回 Effect or J主Tt)th ConeentJLat呈o王10n the StAbilit.y
And 37o
第29軌 ま顔イオ-(の初壌度を-定 (1×10~6柑)とし,相互作用が予想される凹種を添加-し





























欄 2細 :i.嘩 如 再 f'照 l輿 cJ'-.lIbn=rJやP:.1e予ing Agent8 叩 the








えた撃取 触媒速度定数および柏糾本形成定数の郎 1が可能となり,nb岬 の方が湘イオソの鮎帯を
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舶イオソをかなり.ミ欄 庇に削 1した協会には抗歯先紳1･:を'Jけ が, さきのか日｡枚t掟の際にJHいた
準位聴岡ではほとんど的作を有 しないことが孫かめられたo
rE-2lrl 槻令体滑脱による脂溶性の糊 17
駁近.乃iagjらは l'lミnit･/1日 in溝導体および (ニ叩 haJo叩 Orin誘導体のIh-l･auTL,uO
に対する琉鮒 轍が脂桝 の結いものほど大きくなることを離 しているD73)ことでは針 オ ソが
共存し,加水分解促進効伽 三は 抑ヾえられる条件で,膳所性 と抗菌活性と.の関係を考察するために
親衛液- iBOamFlalcohol系での分配系数を軸定した｡第10義にその結果を示 したO
錦イオンの翻 舵 より分配係数は著 しい増加を示し 概 して 叩 Pの万力;,その効果は大となったO
この点軌 さき に示 した第増 における log Eabplの結果によく雛 するものであるoまたと
の結果から,薬物と崩イオソとの複合体形跡 こま㌢薗細胞壁への遜適齢あ増大が期待される｡ L..
第ユ0表 丑ffect ｡f Cupric Ion on the Ap桓 r占nt part.itionL
coefficient of PenjcjlljnS ･to∴Ⅰ808Tnyl Aico上Iもl
8t So













ロー 2lC 考 察
さきに論じた培地巾での安定性におよぼす鍋イオ･/の好饗が実穀のinuitro抗菌力試敬の結果
に対しいかなる関連を有するかを知る目的で,種々の検討を行ったcWTCを横定した結亀 艦頭
皮石臼城において抗菌力が減少 し,比敬的高感度側では無添加の対同値にほ て等 しくなったOまた,
rHlは 伽 Pの約50倍の抗菌敵性を有することが確かめられたOこれらの抗菌活性は前草の結果
によく瀧似 してお り,培養の初掛 こおいてその大半を発揮することが明らかとなった｡さらに朝イ
ォソ自身による抗僻活性はここでは無視することができ.むしろ薬物 との被合紘形成により脂溶性
が増大することから.薗細胞壁-の透過性の増大すなわち抗簡潜賢め増大が予測されたO
以 J二の鞍点から, BPおよび DはP由安定性の発巣は額イオrγの唾濃度領域に頚的､て抗菌活性ft
-4.O-
反映さ硫と醐らかとな福㍉脚鮒こ醐酌’差矧1曜㈱され誉聯蝉へ
の透離の蹴の鍍と’｛ラ・・齢｝ちつ一‘’”抗鋤試蜘糸牒に反映さ・ ･煙蝉孝』
られる，、
　難、…31まとめ
締嘔培繊分・聯t鋼・オ・を凝す澱条1卜醐・麟や榛伽磁ピ
・・．ｫ嫡碑の翻脚・要鰯騨鰍そのザル・耳1畑・餌碑体お』
ぎ綱・1腿磯．唖の華郷騨摩醐イオオ嚇により1瑚購し畔さ．
郵碑騨鰍噸磯照れぞ・齢・に聯醐ならび噸体形成郷拶
醐・舛？．，辮概騨雫ρ聯分の繊ア』ミ棚が聯？翠伽㈱瓢て
聯嚇鱗弾示唆r臨’揃鞠纏騨三曲下1鞭騨餅鯉
輝：三三晦岬噸するζ遡磯嬰譲と：岬イ㌣嘩踊三
曲脚ご瞬鯵騨鞭画診醜語ゆ緯脚騨碗とも礁め・横．
’蜘も幽晦聯騨晦こζ麟脚継髄繍蝉鐸細論
鯵聯轡蝉聯齢聯穫成晦尊詠腱蜘鰍昇騨塑．
鱒結職1碍弊痙∵・
・朔沸緯駒凄：騨麟培糊楠照宛ミ囎蝉な．r胴麟
知騨棚癖抑畔質騨噸離合があ．殖章で得ら漏壷鵜
．幻惑繁盛に対して重要な指針の一つに樋と獣られる・
一41一
第M章　Ni　tr◎furan誘導体の三体共存下での消失挙動と
　　　　　　勉窃ケ・抗菌活性
　抗菌性薬物の培獲条件における安定性および抗菌活性の問題を論ずる際，前箪までに述べた堵地
成分のみによる影響と岡時に，試験菌1翁身による影響およびこれに対する培地成分の麹果などに関
しても萌らかにする必要がある。
・そこで本章では・培繊分のみによる不灘化がほとん鎌鉢うるに赫’わら夢麟嬉
・ヤ？犠条件下で繍からの犠的に速・轍聯磯されr繭而…騨体｝噺
目した・聯のは翻一こおいて広蹴繭尽暦ルと勤な灘有す砥難馳㌦
磁澗㈱蟹の欠勲励醐醐隈を鄭て・蛎駄縮蔽申軸三分など鈴む・
培欝緬安謝注臨枷の研雛畔鋤7岬：騨存・喉際
の培養耕1判・馳中からの激韓・・隔る物識得領で轡・；帆，
本章で醸繍とい燃条件下での消蜘の楡煩れに締榊瑛画聖
影響を明らかにす・とと鵠これと‘箔ゆρ騨活性・9醸蜘輯鰍種め騨体噸
聴鰍検討を行・た・輪魏に・瀬・同綴麟の他・磁株噛51二瞬ヂ
209PJc－1F露5一τ冊誌もa批　も使用した。
’紐＿1N幽董trofura血誘導体の菌体共存下での消失挙動
A・・i・力凱・・醐・・Hイ・…維…によるhi…一2－f…U爵¢ゼ
、副姶。b・、。。。の翫的分解｝調する賠押回して以来，n圭t，。f＿。三四戯
謝分駒糊にむけ砂なからぬ磯力・行漁ているが，ア5）・鳳73）｝93）S五三よ三元的分
解の可能盤ぶ示唆されている。8の～83）
　ここでは第11表に示す薬物の消失挙動を比較検討するとともに，』この蓋要な因子として予想さ
れる三体による三物の敢りこみおよび代謝分解についても精査を加えた。
一4・，2一
